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論 文 内 容 の 要 旨 
 
【目的】 
二次性副甲状腺機能亢進症(2HPT)を呈する維持血液透析患者のシナカルセトの副甲状腺縮小効果
を検討した。 
【対象】 
既存の治療で血清 Ca≧9.0mg/dlかつ intact-PTH≧200pg/mlの 2HPTを呈する血液透析患者 58名
（62±9歳、男 36名、女 22名、透析期間 167±93ヶ月）を対象とした。 
【方法】 
intact-PTH＜180pg/mlを目標にシナカルセト 25mg/日から漸増投与(最大 75mg/日)し、投与前
(-12.0±3.6ヶ月)、開始時(0ヶ月)、投与後(6.8±3.0ヶ月)に超音波検査で副甲状腺総 4腺の体積
の縮小の有無を追跡した。 
【結果】投与前と比べ開始時には intact PTHは有意に増加したが(500±279 vs 594±276 pg/ml、p
＜0.01)、投与後には有意な減少を認めた（245±131 pg/ml、p<0.01）。全症例では、総体積は投与
前と比べ開始時には有意に増加したが(681±638 mm3 vs 942±747 mm3、p＜0.01)、投与後には有意
な減少を認めた(708±550mm3、p＜0.01)。また、投与後の縮小量は、開始時の総体積と有意な正相関
を認めた（r=0.716、p＜0.01）。58名のうち、シナカルセト投与によって総体積が減少したのは 42
名、増加したのは 16名であった。42名の総体積減少群と 16名の増加群両群で intact-PTHは投与後
に有意に低下したが（ともに p<0.01）、両群間で intact PTHなどを含む臨床背景因子の有意差は認
めなかった。 
【結論】 
シナカルセトは既存の治療に抵抗性の 2HPTの副甲状腺を有意に縮小させ、その程度は血清 intact 
PTHでは予測できず、シナカルセト開始時の体積に依存した。 
 
論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨 
 
二次性副甲状腺機能亢進症は維持血液透析患者における合併症の一つであり、従来から炭酸カルシ
ウム、塩酸セベラマー、ビタミン D製剤による治療が行われているが、治療抵抗性を示す症例も多い。
2008 年より本邦でシナカルセトが使用可能となり、ラットや少数の透析患者での有効性の報告例は
みられるが、多数例での報告はなされていない。シナカルセトは副甲状腺細胞のカルシウム受容体に
作用し、intact PTH の分泌を抑制し、さらには副甲状腺細胞の増殖を抑制することが報告されてい
る。 
 本研究では、従来の治療にも関わらず血清 Ca≧9.0mg/dLかつ intact PTH≧200pg/mLの維持血液透
析患者で二次性副甲状腺機能亢進症を呈する 58症例を対象とした。シナカルセト 25mgから投与開始
し、超音波検査で副甲状腺体積を各腺ずつ測定し総和を求め、シナカルセト投与前(-12.0±3.6ヵ月
前)、開始時(0ヵ月)、投与後(6.8±3.0ヵ月)の副甲状腺総体積の変化を検討した。 
58 名の全症例において intact PTH は投与前と比べ開始時には有意に増加(500±279 vs 594±
276pg/ml、p<0.01)していたが、投与後は有意な減少（245±131 pg/ml、p<0.01）を認めた。副甲状
腺総体積は投与前と比べ開始時には有意に増加していたが(681±638 mm3 vs 942±747 mm3、p<0.01)、
投与後は有意な減少を認めた(708±550mm3、p<0.01)。投与後の総体積縮小量は、開始時の総体積と
有意な正相関を認めた（r=0.716、p<0.01）。58 名のうち、シナカルセトで副甲状腺総体積が減少
したのは 42 名、増加したのは 16 名であった。総体積減少群ではシナカルセト投与後 intact PTH
は有意に低下（p<0.01）し、また総体積増加群においても intact PTHはシナカルセト投与後に有意
な減少(p<0.01)を認めた。両群間でシナカルセト開始時の年齢、透析期間、開始時の副甲状腺総体
積、血清 Ca、P、intact PTH において有意差を認めなかった。両群間において、シナカルセト開始
時、投与後における炭酸カルシウム、塩酸セベラマー、ビタミン D 製剤の投与量はいずれも有意な
差を認めなかった。 
 本研究では従来の治療に抵抗性を示す二次性副甲状腺機能亢進症に対して、シナカルセトによって
副甲状腺総体積が有意に減少することが示された。以上より、二次性副甲状腺機能亢進症に対する内
科的治療の適応を拡大させる可能性が示唆された。よって本研究は博士（医学）の学位を授与される
に値すると判定された。 
